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Обзор научных исследований, посвященных хроническому эндометриту, позволяет сделать вывод, что 
контаминированный микроорганизмами эндометрий при наличии подтвержденного субклинического воспаления 
является причиной, приводящей к снижению фертильности. Хроническое субклиническое воспаление эндометрия 
нередко ассоциировано с генитальным эндометриозом, что, вероятнее всего, является причиной аномальных 
маточных кровотечений. Обнаружение того или иного микробного агента при эндометрите в рутинной амбулаторной 
практике не является обязательным, так как мировой опыт, включающий научные исследования с высоким уровнем 
доказательности, свидетельствует о целесообразности эмпирической терапии, основанной на минимальных 
клинических критериях, ибо в противном случае последствия для репродуктивной системы могут быть непоправимы. 
Превентивная антибактериальная терапия в преконцепции у пациенток с бесплодием, привычным невынашиванием 
беременности является эффективным способом профилактики репродуктивных потерь. 
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A review of studies on chronic endometritis enables the authors to conclude that bacterially contaminated endometrium 
is the reason causing reduced fertility in case of confirmed subclinical inflammation. Chronic subclinical inflammation of 
the endometrium is often associated with genital endometriosis, which apparently leads to abnormal uterine bleedings. 
The identification of a microbial agent in case of endometritis in the routine outpatient practice is not mandatory because 
global experience including high-level evidence-based studies confirms the expediency of an empirical therapy based on 
minimum clinical criteria; otherwise, there may be irreversible consequences for the reproductive system. A preventive 
antibacterial therapy during the pre-conception period in infertile patients suffering from recurrent miscarriages is an efficient 
method to prevent reproductive losses.
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 ?Хроническая воспалительная болезнь матки имеет 
шифр N71.1 в Международной классификации болез-
ней 10-го пересмотра и, как любая нозологическая 
форма, претендует на стандартизацию методов диаг-
ностики и стратификацию терапии.
В 2012 г. в авторитетном журнале American Jornal 
Obstetrics and Gynecology была опубликована статья 
под названием «Субклиническое воспалительное за-
болевание органов малого таза и бесплодие», пред-
ставляющая результаты исследования, выполненного 
при поддержке Национальных институтов здоровья 
(National institutes of health (NIH)) США. Это исследова-
ние было экономически обосновано тем фактом, что в 
США страдают бесплодием 7 млн женщин репродук-
тивного возраста, а затраты на лечение составляют 
12 тыс. долларов на один цикл экстракорпорального 
оплодотворения (ЭКО). Исследователи сделали вы-
вод о том, что контаминированный эндометрий при 
наличии подтвержденного субклинического воспале-
ния является причиной, приводящей к снижению фер-
тильности [1].
На Международном конгрессе в Барселоне 
в 2007 г. был достигнут консенсус ставить диагноз 
и лечить хронический эндометрит у всех женщин, 
перенесших хотя бы одну регрессирующую беремен-
ность. Среди пациенток с диагнозом «бесплодие», 
длительно и неудачно леченных всеми доступными 
методами, включая вспомогательные репродуктив-
ные технологии, хронический эндометрит диагно-
стируется у 60% [2]. В новой классификации при-
чин патологических маточных кровотечений FIGO 
(International federation of gynecology and obstetrics, 
Международная федерация акушеров и гинекологов) 
PALM-COEIN патология эндометрия инфекционного 
генеза является одной из причин аномального маточ-
ного кровотечения [3]. В строме полипа эндометрия 
определяются клетки — маркеры воспаления. У 90% 
пациенток с диагностированными микрополипами эн-
дометрия хронический эндометрит подтверждается 
гистологически [4]. 
Научные достижения нового десятилетия меняют 
существующую парадигму, постулатом которой явля-
ется идея о том, что полость матки является стериль-
ным компартментом верхних отделов генитального 
тракта. Однако сегодня мировое научное сообщество 
ставит перед собой цель определиться с выбором так-
сономических групп микроорганизмов, нарушающих 
гомеостаз того или иного органа, в том числе и репро-
дуктивного, и определить, что клинически представля-
ет болезнь.
В клиническом исследовании PEAСH, объединив-
шем 13 центров и 808 пациенток, у которых перед 
началом лечения воспалительных заболеваний орга-
нов малого таза (ВЗОМТ), согласно протоколу СDC 
(Centers for disease control and prevention, Центры по 
контролю и профилактике заболеваний), была выпол-
нена биопсия эндометрия и материал был подвергнут 
криоконсервации. Пациентки находились под наблю-
дением в течение 3 лет. В случаях диагностирования 
бесплодия, внематочной беременности, синдрома та-
зовой боли образцы эндометрия размораживались и 
исследовались методом полимеразной цепной реак-
ции (ПЦР) на наличие инфекционных агентов. В 14% 
случаев в образцах эндометрия была идентифициро-
вана отнесенная мировым сообществом микробиоло-
гов к абсолютным патогенам Mycoplasma genitalium. 
По итогам исследования C. Haggerty L. и соавт. был 
сделан вывод о том, что наличие данного возбудителя 
в эндометрии повышает риск развития эндометрита 
в 13 раз [5].
В 2013 г. на ХХ Всемирном конгрессе ISSTDR (14-м 
IUSTI) американские коллеги доложили новые резуль-
таты анализа микробных изолятов, полученных из 
тканей эндометрия при подтвержденном хроническом 
эндометрите и при неизмененном эндометрии [6].
Итак, сегодня трудно отрицать тот факт, что имен-
но микробные агенты выступают триггером, запускаю-
щим механизмы иммунного, гормонального, гемоста-
зиологического дисбаланса, нарушающего нормаль-
ное функционирование ткани эндометрия. Одним из 
ключевых моментов, проливающих свет на то, почему 
присутствие инфекционного агента в полости матки 
далеко не у всех пациентов приводит к развитию вос-
палительной реакции, является признание двух раз-
ных событий: контаминация полости матки микроорга-
низмами и их инвазия в строму эндометрия [7].
«Золотым стандартом» диагностики хронического 
эндометрита, рекомендованным CDC, является мор-
фологическое исследование эндометрия, которое вы-
полняется путем аспирационной биопсии вакуумной 
кюреткой Piple в амбулаторных условиях. Вопрос об 
обязательном выявлении того или иного микробного 
агента в рутинной амбулаторной практике не имеет 
положительного ответа, так как мировой опыт, вклю-
чающий научные исследования с высоким уровнем 
доказательности, демонстрирует необходимость эм-
пирической терапии, основанной на минимальных 
клинических критериях, ибо в противном случае по-
следствия для репродуктивной системы могут быть 
непоправимы. Клиницисту важно понимать, что толь-
ко с помощью программы вспомогательных репродук-
тивных технологий без анализа причин, вызвавших 
бесплодие, невозможно ожидать положительного ре-
зультата в плане наступления и пролонгирования бе-
ременности. 
Исследования, выполненные на европейском 
и американском континентах в течение последних 
5 лет, доказывают неоспоримое присутствие микроб-
ных агентов, контаминирующих полость матки не толь-
ко пациенток с диагнозом бесплодие, но и пациенток 
с привычной потерей беременности. Так, в пилотном 
исследовании итальянских авторов из 2190 пациенток 
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были отобраны 438 женщин с гистероскопическими 
признаками хронического эндометрита, из которых, в 
свою очередь, у 188 (42,9%) имели место дисфункцио-
нальные маточные кровотечения, у 163 (37,2%) — бес-
плодие, у 42 (9,6%) — эхографические признаки по-
липа эндометрия, у 27 (6,2%) — субмукозная миома, 
у 18 (4,1%) — подозрение на аномалии мочеполовой 
системы. Процент инфекционных агентов, выявлен-
ных во влагалище и в эндометрии у пациенток с хро-
ническим эндометритом, составил 58,0 и 73,1% соот-
ветственно по сравнению с 5,0 и 41,0% в группе срав-
нения (n = 100) (отношение шансов (ОШ) для эндо-
метрия 51,5 при 95% доверительном интервале (ДИ) 
от 19,6 до 95,9; p < 0,000001). В эндометрии у паци-
енток основной группы были выявлены Streptococcus 
spp. (122 случая), Enterococcus faecalis (62 случая), 
Escherichia coli (50 случаев), Ureaplasma spp. (44 слу-
чая), Staphylococcus spp. (20 случаев), причем макси-
мальная дискордантность наблюдалась в отношении 
стафилококковой, энтерококковой и хламидийной ин-
фекций [8]. E. Cicinelli и соавт. при обследовании паци-
енток с гистероскопическими признаками хроническо-
го эндометрита выявили явную дискордантность в ми-
кробиологическом отделяемом из различных отделов 
генитального тракта (влагалище, цервикальный канал, 
эндометрий). Диагноз хронического эндометрита в ос-
новной группе (n = 181), куда вошли пациентки с ги-
стероскопическими признаками данного заболевания, 
был подтвержден гистологически у 92,8%, патогенные 
и/или условно-патогенные микроорганизмы выявля-
лись у 74,6%, тогда как в контрольной группе (n = 100) 
частота гистологического подтверждения хроническо-
го эндометрита составила 6%, эндометриальные куль-
туры были позитивны в 5% (ОШ = 55,8; 95% ДИ 20,2—
166,4; p < 0,000001). Однако конкордантность между 
отделяемым из канала шейки матки и эндометрием у 
пациенток основной группы составила 48,3% для ус-
ловно-патогенной микрофлоры, 100% — для хлами-
дийной инфекции и 58,3% — для U. urealyticum, кон-
кордантность между отделяемым из влагалища и эн-
дометрием для условно-патогенной микрофлоры со-
ставила 50,2%, для хламидийной инфекции — 16,7% и 
для U. urealyticum — 48,8%. Причем частота выявления 
аэробных микроорганизмов (E. coli, Streptococcus spp., 
Staphylococcus spp., E. faecalis) в слизистой эндоме-
трия была значительно выше, чем в цервикальном ка-
нале и влагалище [9]. В более позднем и более емком 
(n = 404) проспективном исследовании тех же авто-
ров при выполнении диагностической гистероскопии 
у пациенток без клинических проявлений проводилось 
изолированное бактериологическое исследование от-
деляемого из цервикального канала и эндометрия. 
Общая конкордантность между отделяемым из кана-
ла шейки матки и эндометрием составила всего 33% 
в пользу эндометрия. Причем наиболее часто (в 69% 
всех позитивных случаев) в эндометрии выявлялась 
условно-патогенная микробиота, в частности стрепто-
кокки — в 27%, кишечная флора (E. faecalis, E. coli) — 
в 31%, U. urealyticum — 10%, Mycoplasma spp. — 0,2% 
[10]. В недавнем исследовании продемонстрирована 
колонизация микроорганизмами с образованием био-
пленок не только эндометрия, но и эпителия маточных 
труб [11]. 
Следует отметить, что выявление инфекционных 
агентов в эндометрии во всех исследованиях проводи-
лось высокотиражируемыми в клинико-лабораторной 
практике методами: микроскопическими, бактерио-
логическими и молекулярно-генетическими. Однако 
использование бурно развивающихся расширенных 
молекулярно-генетических методов и хроматографи-
ческой масс-спектрометрии как эффективных высо-
коинформативных методов анализа и установления 
качественного и количественного строения индиви-
дуальных органических соединений расширяет наши 
представления о природе патогена и увеличивает 
точность диагностики. Микробиологи всего мира на-
капливают изоляты нуклеиновых кислот, не принадле-
жащие к известным на сей момент таксономическим 
единицам, получившим в настоящее время название 
«патогенов, ассоциированных с заболеваниями чело-
века» или «изолятов, ассоциированных с инфекциями 
человека» [12]. 
Оригинальные исследования, появившиеся в пе-
чати в текущем году, подтверждают концепцию на-
значения антибактериальной терапии у пациенток 
с диагнозом хронического эндометрита с анамнезом 
привычной потери плода не только исключительно 
при идентификации инфекционного агента, но и на 
основании клинических данных. Так, E. Cicinelli и со-
авт. назначали два курса антибактериальной терапии 
в случае отсутствия критериев клинической излечен-
ности согласно данным гистероскопического обсле-
дования. При выявлении уреаплазменной инфекции 
вторым курсом назначался антибактериальный пре-
парат джозамицин в дозе 1,0 г в сутки в течение 
14 дней. В случае обнаружения грамположительных 
микроорганизмов — аммоксицилин + клавуроно-
вая кислота по 1,0 г 2 раза в сутки в течение 8 дней. 
Чрезвычайно важным явился тот факт, что у пациен-
ток с диагнозом хронического эндометрита в случае 
негативных культур микроорганизмов назначалась 
эмпирическая антибактериальная терапия, которая, 
согласно стандартам CDC, включала применение 
цефтриаксона, доксициклина и метронидазола в те-
чение 14 дней. В группе пациенток, где было достиг-
нуто как клиническое, так и микробиологическое из-
лечение, у 78% пациенток в течение года наступила 
беременность, которая закончилась рождением жи-
вых детей [13]. 
D. McQueen из Чикагского университета в по-
хожем по дизайну исследовании, опубликованном 
в 2014 г., делают вывод, что назначение одного курса 
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антибактериальной терапии у пациенток с привычной 
потерей плода с подтвержденным диагнозом хрони-
ческого эндометрита позволяет добиться клиниче-
ского выздоровления в 94% случаев, а при проведе-
нии двух курсов антибактериальной терапии — прак-
тически в 100% [14].
A. Takebayashi и соавт. в проспективном срав-
нительном исследовании (n = 71), продолжавшем-
ся в течение 10 лет (2002—2012 гг.), оценили уро-
вень распростаненности хронического эндометрита 
у пациенток с эндометриозом. По поводу распро-
страненного генитального эндометриоза или сопут-
ствующего гинекологического заболевания (миома 
матки) была выполнена гистерэктомия. С целью 
подтверждения диагноза хронического эндометри-
та, согласно стандартам CDC, в тканях эндометрия 
определялась экспрессия синдикана-1. Хронический 
эндометрит был диагностирован у 52,94% пациен-
ток с эндометриозом и у 27,02% пациенток в группе 
сравнения (p = 0,031) [15]. В сравнительном иссле-
довании по типу «случай — контроль» среди паци-
енток с генитальным эндометриозом (n = 128), полу-
чавших терапию аналогами гонадотропин-рилизинг- 
гормона (а-ГнРГ), установлен высокий удельный вес 
персистенции условно-патогенной микробиоты в эн-
дометрии у женщин с эндометриозом, причем лече-
ние а-ГнРГ увеличивало частоту контаминации эн-
дометрия. При количественном сравнении количе-
ство колониеобразующих единиц E. coli, Gardnerella, 
?-стрептококков, энтерококков было значительно 
выше в образцах, полученных из эндометрия жен-
щин, страдающих эндометриозом, по сравнению с 
контрольной группой (р < 0,05 для каждого бактери-
ального агента). Таким образом, установлено, что 
у пациенток с генитальным эндометриозом сниже-
на колонизационная резистентость нижних отделов 
генитального тракта, что коррелирует с высокой 
частотой и степенью микробной колонизации эндо-
метрия. Полученные данные подтвердили наличие 
субклинического воспаления эндометрия у женщин 
с эндометриозом [16]. 
Подтверждение наличия субклинического воспале-
ния эндометрия у пациенток с аденомиозом пролива-
ет свет на причину аномальных маточных кровотече-
ний у данного контингента пациенток.
Осознание мировым сообществом клиницистов не-
обходимости проведения антибактериальной терапии 
у пациенток с диагнозом хронического эндометрита в 
случае привычной потери беременности, неудач ЭКО 
крайне значимо, так как меняются неверные пред-
ставления среди врачей в нашей стране: хронический 
эндометрит — аутоиммунный процесс, который надо 
лечить с помощью иммуномодуляторов, адаптогенов, 
гестагенов, и это довольно не полный перечень пре-
паратов, не относящихся к воздействию на этиологи-
ческий фактор заболевания.
В проспективном исследовании, продолжавшемся 
с 2001 по 2007 г. и направленном на изучение состоя-
ния эндометрия у пациенток с повторными неудачными 
попытками ЭКО при условии наличия эмбрионов хоро-
шего качества, была выполнена биопсия эндометрия до 
и после лечения антимикробными препаратами. Всем 
пациенткам, подвергающимся биопсии эндометрия, бы-
ли выполнены кариотипирование, определение уровня 
антифосфолипидных антител, гистероскопия, ультра-
сонография органов малого таза — при выявлении 
патологии пациенты в исследование не включались. 
При иммуногистохимическом исследовании биопта-
тов эндометрия с целью изучения экспрессии в тканях 
эндометрия маркера плазматических клеток (CD138) 
у 33,3% пациенток был диагностирован хронический эн-
дометрит. Пациентки с верифицированным диагнозом 
получали антибактериальную терапию первой или вто-
рой линии в зависимости от данных повторной биопсии, 
в результате чего процент наступления клинической бе-
ременности в следующем протоколе вспомогательных 
репродуктивных технологий составил 20% [17].
Используемые в широкой клинико-лабораторной 
практике иммуногистохимические маркеры хрониче-
ского эндометрита (CD16, CD20, CD56, CD138), бес-
спорно, имеют диагностическое и прогностическое 
значение, и именно их обнаружение является истори-
чески обусловленным следствием достаточно высо-
кой специфичности и высокой степени обоснованно-
сти использования в диагностике данной патологии. 
Однако, в сущности, по причине непрекращающего-
ся иммунопатологического процесса MALT-системы 
генитального тракта (MALT — mucosa-associated 
lymphoid tissue) при хроническом эндометрите фено-
тип эндометрия качественно меняется. Так, при срав-
нении профиля экспрессии 25 генов эндометрия, при-
нимающих участие в воспалении, пролиферации, кле-
точной дифференцировке и апоптозе во время «окна 
имплантации», определяемых методом RT-PCR, при 
хроническом эндометрите отмечалась, с одной сторо-
ны, выраженная сверхэкспрессия IGFBP1 (Insulin-like 
growth factor-binding protein 1; инсулиноподобный фак-
тор, связывающий белок 1) (p = 0,011), Bcl2 (p = 0,006) 
и ВАХ (p = 0,011), с другой стороны, выраженная да-
ун-регуляция IL-11 (p = 0,001), CCL4 (p = 0,016), IGF1 
(p = 0,001) и CASP8 (p = 0,015), что объясняет высо-
кую частоту гиперпластических процессов и наруше-
ние динамики имплантации, связанное с изменением 
рецептивных свойств эндометрия, у пациенток с хро-
ническим эндометритом [18]. Учитывая дисбаланс 
цитокинового профиля с преобладанием провоспали-
тельных цитокинов, делаются попытки валидизиро-
вать в качестве скрининговых неинвазивных методов 
диагностики хронического эндометрита определение 
уровня IL-6 и TNF? в менструальной крови [19].
В качестве примера, подтверждающего факт вли-
яния микробного агента на экспрессию генов, в част-
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ности, транскрибирующихся в эндометрии во время 
«окна имплантации», можно привести персистенцию 
E. coli в эндометрии: данный микроорганизм являет-
ся мощным триггером нарушения специфического 
профиля транскрипционной активности генов. В то 
же время известно, что количественный и качествен-
ный профиль вовлеченных в воспалительный ответ 
генов строго детерминирован. В эксперименте на 
селекционно выведенных кобылицах, отличающихся 
различной чувствительностью к изучаемому микро-
организму, при инокуляции в эндометрий культуры 
E. coli количественный профиль экспрессии провос-
палительных (IL-1?, IL-6, IL-8, TNF?) и противовоспа-
лительных (IL-10, IL-1RA) цитокинов в разных группах 
животных значительно различался: разница в уровне 
мРНК исследуемых генов достигала 2—20-кратных 
значений [20].
Как следствие, в результате персистирующего по-
вреждения эндометрия инфекционным агентом напря-
мую или посредством метаболитов возникают множе-
ственные вторичные морфофункциональные измене-
ния, нарушающие циклическую биотрансформацию и 
рецептивность слизистой оболочки тела матки, что, 
очевидно, связано именно с изменением профиля ге-
нов [21].
В экспериментальной работе на культуре клеток 
стромы эндометрия было продемонстрировано, что 
при нокауте гена синдекана-1 (CD138) значительно 
изменяется цитокиновый профиль клеток, на основа-
нии чего авторы сделали вывод, что синдекан явля-
ется кофактором для многих цитокинов и хемокинов, 
принимающих участие в хемокинопосредованном 
ангиогенезе и имплантации эмбриона [22]. Шеддинг 
эктодомена синдекана-1 способен изменять степень 
воспалительного ответа путем минимизации количе-
ства эффекторных молекул, которые обеспечивают 
и регулируют полноценный воспалительный ответ, за 
счет их связывания с гепарансульфатом. При гипер-
экспрессии синдекана-1 нарушается процесс связы-
вания антигенов с Толл-подобными рецепторами ден-
дритных клеток, а также происходит изменение взаи-
модействия интегринов лейкоцитов и эндотелиальных 
молекул адгезии ICAM-1 и VCAM-1, что нарушает пол-
ноценность иммунного ответа и приводит к персистен-
ции функционально аномальных лейкоцитов. На мы-
шиной модели аллергического заболевания эктодо-
мены синдекана-1 ингибируют именно Th2-иммунный 
ответ, в результате чего нарушается иммунная то-
лерантность организма к собственным структурам. 
С другой стороны, у мышей, нокаутированных по гену 
синдекана-1, происходит дисбаланс специфического 
Т-клеточного иммунного ответа на патоген еще и за 
счет выраженного смещения в сторону Th2-ответа. 
Таким образом, при хроническом эндометрите вслед-
ствие, в частности, сверхэкспрессии синдекана-1 раз-
вивается дисбаланс Т-клеточного иммунитета с пре-
обладанием Th1-клона, что нарушает иммунную толе-
рантность к трофобласту эмбриона [23]. 
Синдекан-1 как представитель семейства гепа-
рансульфат протеогликанов играет одну из реша-
ющих ролей в распространении от клетки к клетке 
вируса простого герпеса типа 1: при сверхэкспрессии 
данного гликопротеина происходит качественное из-
менение свойств клеточной стенки и эндоцитозза-
висимое (за счет слияния вирусных гликопротеинов 
с белками клеточной стенки хозяина и последующего 
слияния вирусной оболочки с клеточной мембраной) 
распространение вирусной инфекции, что является 
одним из основных механизмов поддержания пожиз-
ненной латентной, персистирующей вирусной инфек-
ции [24]. Одно из основных мест в новых стратегиях 
противогерпетической вируссупрессивной терапии 
занимают именно протеогликановые рецепторы как 
мишени, воздействие на которые позволит предот-
вратить «линейное» распространение вируса в троп-
ных тканях [25].
Таким образом, персистирующие микробные аген-
ты в эндометрии изменяют уровень экспрессии им-
муномодуляторных молекул, ответственных за функ-
циональную полноценность иммунной системы, а ги-
перэкспрессия синдекана-1 (CD138) способствует из-
менению рецептивных свойств эндометрия, цитокино-
вого профиля эндометрия, активации патологического 
ангиогенеза, супрессии эффекторного звена местного 
иммунитета и, таким образом, является благоприят-
ным фактором для распространения и персистенции 
вирусной инфекции.
При изучении биоптатов эндометрия, полученных 
от бесплодных женщин с неудачными попытками ЭКО, 
было установлено достоверное повышение секреции 
IgM, IgA, IgG и сверхэкспрессия IgG2 у пациенток с ла-
бораторно подтвержденным хроническим эндометри-
том в сравнении с пациентками без такового [26].
В крупном исследовании (n = 597) японских ученых 
у пациенток с повторными неудачными попытками 
ЭКО показано, что после лечения антибактериаль-
ными препаратами происходила нормализация экс-
прессии ММП-2 и -9, отвечающих за инвазию трофо-
бласта, что в последующем значительно повышало 
частоту наступления беременности в протоколах ЭКО 
(42% против 26% в группе сравнения) и снижало риск 
возникновения кровотечений в ранние сроки беремен-
ности (28,5% против 36,5% в группе сравнения) [27].
Проведено проспективное исследование (n = 262) 
у пациенток с многократными неудачными попытками 
ЭКО, у 60 из них имелось морфологическое подтверж-
дение диагноза. Из 202 оставшихся пациенток гисте-
роскопические признаки хронического эндометрита 
были у 66,3%, иммуногистохимические — у 43,6%. 
Пациенты с подтвержденным хроническим эндометри-
том были разделены на две группы, одна из которых 
получала комбинированную антибактериальную те-
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рапию. У женщин с гистероскопическими признаками 
хронического эндометрита, получавших антибактери-
альную терапию, в следующем протоколе переноса 
эмбрионов частота наступления беременности была 
достоверно выше (29,3 против 11,1 %, p = 0,031) [28].
В работе J. Espinoza и соавт., поддержанной гран-
том правительства США, авторы ставят принципи-
альный вопрос о необходимости назначения анти-
бактериальной терапии в преконцепции у пациенток 
с преждевременными родами в анамнезе на основа-
нии трудностей в проведении микробиологических 
исследований эндометрия традиционными методами 
и ограниченности существующих микробиологических 
методов, а также потенциальных возможностей моле-
кулярной микробиологии в изучении микробиома эн-
дометрия с целью снижения репродуктивных потерь. 
Во время беременности происходят изменения виру-
лентности инфекционного агента (например, способ-
ность бактерии к высвобождению из биопленок), что 
может привести к реактивации инфекции и индукции 
преждевременных родов [7].
В проспективном исследовании, выполненном 
с мая по октябрь 2011 г., у беременных в возрасте от 
19 до 42 лет P. Aydogan и соавт. установлена поло-
жительная корреляция между выявленной уреаплаз-
менной и/или микоплазменной инфекцей в посевах 
отделяемого из цервикального канала и патологи-
ческой (полное или неполное предлежание плацен-
ты) плацентацией (ОШ = 5,06; 95% ДИ 0,75—33,77; 
p = 0,02, r = 0,442), а также увеличением объема кро-
вопотери во время кесарева сечения (ОШ = 1,20; 95% 
ДИ 0,74—1,92; p = 0,48, r = 0,145) [29].
Итак, возвращаясь к вопросу о лечении пациенток 
с установленным диагнозом хронического эндометри-
та, следует уточнить, что подразумевает термин «эм-
пирически обоснованная противомикробная терапия».
Эмпирическая противомикробная терапия предпо-
лагает:
 ? эпидемиологические данные о возбудителе/возбу-
дителях;
 ? данные о чувствительности возбудителя/возбуди-
телей к назначаемому курсу противомикробной 
терапии;
 ? обоснованные положительные эффекты выбранно-
го курса противомикробной терапии;
 ? применение достаточного курса и выбор оптималь-
ных доз;
 ? использование оригинальных препаратов. 
В отличие от многих других антибиотиков макро-
лиды хорошо проникают в клетки и создают высокие 
концентрации в гранулоцитах, моноцитах, альвеоляр-
ных макрофагах, фибробластах. Системному проти-
вовоспалительному действию макролидов сегодня 
придается крайне важное значение, например при 
лечении острых инфекций дыхательных путей. Воз-
действие макролидов на иммунную систему начинает-
ся с подавляющего влияния на миграцию и диапедез 
активированных бактериальными антигенами лейко-
цитов в инфекционном очаге, благодаря чему умень-
шается объем вовлеченных в воспаление тканей, что 
впоследствии может привести к индуративным из-
менениям. Причем в настоящее время это считается 
настолько значимым с клинической точки зрения, что 
создаются иммунотропные макролидные соединения 
(12-членные), вообще не проявляющие антимикроб-
ной активности, но при этом обладающие противо-
воспалительным свойством [30]. В эксперименте 14-, 
15-,16-членные макролидные антибиотики демонстри-
руют иммуномодулирующие свойства: усиливают фа-
гоцитарную активность перитонеальных макрофагов, 
в дозозависимой манере увеличивают секрецию ими 
IL-12 и IL-18, а также, что особенно значимо для им-
плантации эмбриона, активируют Th2-иммунный ответ 
за счет усиления секреции спленоцитами IL-4. В не-
котором роде системное действие в отношении изме-
нения адгезивных свойств клеток способно повлиять 
на адгезию патогенов и, следовательно, дальнейшую 
колонизацию тканей [31]. Также макролиды ингибиру-
ют активность ферментных систем некоторых инфек-
ционных агентов, что сопровождается подавлением 
образования биопленок. Именно антибиопленочное 
действие обеспечивает клиническую эффективность 
макролидов при хроническом воспалении [32]. Макро-
лиды за счет прямого бактериостатического действия 
после селективной кумуляции также ингибируют фос-
форилирование ERK1/2-киназы и активацию ядерного 
фактора NF-?B, что в итоге приводит к меньшей экс-
прессии молекул адгезии и к снижению продукции 
провоспалительных цитокинов, медиаторов воспале-
ния и реактивных форм кислорода. Предполагается, 
что длительная терапия макролидами видоизменяет 
характер взаимодействия патогена с макроорганиз-
мом, трансформируя процесс из инфекции в относи-
тельно доброкачественную колонизацию, при этом 
у некоторых больных наблюдается и эрадикация воз-
будителя. 
С феноменом трансформации инфекции в колони-
зацию может быть связано нередко наблюдаемое при 
длительном применении макролидов более быстрое 
улучшение клинических и лабораторных показателей 
по сравнению с бактериологическими параметрами 
[33]. Немаловажно, что сочетание антибактериального 
эффекта макролидов с иммуномодулирующими и про-
тивовоспалительными свойствами конвертировалось 
в клинической практике в лечении хронических за-
болеваний дыхательных путей. Так, метаанализ про-
филактического применения макролидов продемон-
стрировал достоверное снижение риска рецидива, по-
вторной госпитализации и смерти у пациентов с хро-
нической обструктивной болезнью легких [34]. Таким 
образом, макролиды кроме бактериостатического 
действия демонстрируют также системные противо-
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воспалительные и иммуномодулирующие свойства, 
что делает их препаратами выбора в лечении заболе-
ваний, сопровождающихся иммунопатологическими 
процессами.
В проспективном итальянском эпидемиологиче-
ском исследовании по изучению антибактериальной 
резистентности к внутриклеточным агентам, выпол-
ненном с января по август 2011 г. на достаточно круп-
ной мультиэтнической выборке (n = 433, 331 женщи-
на, 102 мужчины), U. urealyticum выявлялась в 152 
случаях: 41,9% среди всех женщин и 12,7% среди 
всех мужчин, включенных в исследование (?2 = 29,80; 
p = 0,0001), M. hominis — только в 6 случаях. В ис-
следование включались все пациенты с симптомами 
уретрита, вагинита и другими жалобами, ассоцииро-
ваными с поражением мочеполовой системы (боль, 
частое мочеиспускание, паховая лимфоаденопатия, 
гематурия и др.). Критериями исключения являлись 
микоплазменная микстинфекция, прием антибиотиков 
в течение 1 мес. до включения в исследование, струк-
турные аномалии мочеполовой системы, гомосексуа-
лизм, психиатрические расстройства. Исследуемые 
инфекционные агенты in vitro были в 100% случаев 
чувствительны к джозамицину, в то время как отно-
сительное количество штаммов U. urealyticum, рези-
стентных к ципрофлоксацину и офлоксацину, состави-
ло 66,4 и 27,6% соответственно, а штаммов M. hominis, 
резистентных к азитромицину, рокситромицину и эри-
тромицину, — 66,7, 66,7 и 100% соответственно [35]. 
В крупном проспективном исследовании, продолжаю-
щемся 7 лет (2004—2011 гг.), было проанализирова-
но 9956 биообразцов, среди которых в 1856 (18,6%) 
выявлялись U. urealyticum и/или M. hominis, микстин-
фекция была диагностирована в 9,8% среди всех по-
ложительных результатов. По заключению авторов, 
джозамицин — наиболее эффективный макролид в 
отношении данных внутриклеточных агентов, причем 
джозамицин является препаратом выбора для лече-
ния микстинфекции [36]. Согласно протоколам химио-
терапии ВЗОМТ, джозамицин демонстрирует уровень 
эрадикации Mycoplasma genitalium в 95,8%, тогда как в 
2014 г. уже опубликованы данные, касающиеся рези-
стентности M. genitalium к азитромицину [37, 38].
Метаанализ 12 крупных исследований (9 проспек-
тивных и 3 ретроспективных) в популяции беременных 
женщин общей емкостью в 21 262 наблюдения проде-
монстрировал роль хламидийной инфекции в акушер-
ской и неонатальной патологии. По данным авторов, 
хламидийная инфекция при беременности увеличива-
ет относительный риск преждевременных родов, рас-
считанный по методу Кохрана — Мантеля — Гензеля, 
в 1,35 раза (95% ДИ 1,11—1,63), низкой массы пло-
да в 1,52 раза (95% ДИ 1,24—1,87) и перинатальной 
смертности в 1,84 раза (95% ДИ 1,15—2,94) [39]. Пред-
варяя выпуск новых клинических рекомендаций по 
лечению уреаплазменной инфекции, необходимо от-
метить, что на ХХ Всемирном конгрессе ISSTDR (14-м 
конгрессе IUSTI) были сделаны выводы о возможной 
этиологической роли уреаплазм в развитии прежде-
временных родов [40].
Таким образом, понятие нормальной микробиоты 
различных отделов генитального тракта находится 
на этапе накопления научных знаний. Список репро-
дуктивно значимых инфекций, являющихся причиной 
бесплодия и привычного невынашивания беременно-
сти, открыт для пополнения новыми таксономически-
ми группами микроорганизмов. Комменсалитические 
взаимоотношения между микро- и макроорганиз-
мом могут трансформироваться не только в острое, 
но и в субклиническое воспаление. Степень выражен-
ности воспалительного ответа макроорганизма, опре-
деляющегося в нарушении гомеостаза и приводяще-
го к деструкции ткани в результате взаимодействия 
с микробными агентами, является строго генетически 
детерминированным свойством макроорганизма. Как 
следствие, превентивная антибактериальная терапия 
в преконцепции у пациенток с бесплодием, привыч-
ным невынашиванием беременности рассматрива-
ется как эффективный способ профилактики репро-
дуктивных потерь. Джозамицин является препаратом 
выбора за счет широкого спектра действия, высокой 
эффективности в отношении внутриклеточных аген-
тов и анаэробной микробиоты, благоприятного профи-
ля безопасности, а также дополнительного системно-
го противовоспалительного и иммуномодулирующего 
свойств.
Говоря о выборе макролидных антибиотиков, все 
большие сложности в настоящее время представ-
ляет массовое распространение генерических пре-
паратов, характерное, в частности, для азитромици-
на, кларитромицина и др. Джозамицин представлен 
на фармацевтическом рынке в виде единственного 
оригинального лекарственного препарата. Таким об-
разом, при его назначении исключен риск возник-
новения проблем, ассоциированных с применением 
генериков, в частности развития непредвиденных 
лекарственных реакций или недостаточной эффек-
тивности.
Кроме того, для отечественного специалиста важ-
но, что джозамицин включен в российские и европей-
ские рекомендации по лечению хламидийной инфек-
ции у беременных, а Регистр лекарственных средств 
РФ разрешает его применение во время всего срока 
гестации [41]. 
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